PCT/DE97/00245 



ATENT COOPERATION TRE?^TY 

From the INTERNATIONAL BUREAU 



PCT 

NOTIFICATION CONCERNING 
DOCUMENT TRANSMITTED 


To: 

United States Patent and Trademark 
Office 
(Box PCT) 
Crystal Plaza 2 

\A/ach i nnfrrkn Pir* 000*^1 
VVaoliin^LOn, L/Lr ^U^O 1 

ETATS-UNIS D'AMERIQUE 

in its capacity as elected Office 


Date of mailing (day/month/year) 
23 July 1998 (23.07.98) 




International application No. 
PCT/DE97/00245 


International filing date (day/month/year) 

10 February 1997 (10.02.97) 


Applicant 

DEUTSCHES KREBSFORSCHUNGSZENTRUM STIFTUNG DES OFFENTLICHEN RECHTS et al 



The International Bureau transnnlts herewith the following docunnents and nunnber thereof: 

copy of the English translation of the International prelinninary examination report (Article 36(3)(a)) 



The International Bureau of WlPO 
34, chemin des Colombettes 
1211 Geneva 20, Swhzerland 



Facsimile No.: (41-22) 740.14.35 



Authorized officer 

S. Mafia 

Telephone No.: (41-22) 338.83.38 



Form PCT/IB/310 (July 1992) 



002148636 



PATENT COOPERATION TREATY 

PCT 

INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINATION REPORT 

(PCT Article 36 and Rule 70) 



Applicant's or agent's file reference 
K 2375 hu/wd 


irrfcD E-iiDxuiTD Af-xirkM Notification of Transmittal of Intemationai 
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Applicant 

DEUTSCHES KREBSFORSCHUNGSZENTRUM STIFTUNG DES OFFE 



1. This intemationai preliminary examination report has been prepared by this Intemationai Preliminary Examining 
Authority and is transmitted to the applicant according to Article 36. 



2. This REPORT consists of a total of 



_sheets, including this cover sheet. 



This report is also accompanied by ANNEXES, i.e., sheets of the description, claims and/or drawings which have 
been amended and are the basis for this report and/or sheets containing rectifications made before this Authority 
(see Rule 70.16 and Section 607 of the Administrative Instructions under the PCT). 



These annexes consist of a total of 



1 



sheets. 



3. This report contains indications relating to the following items: 
Basis of the report 
Priority 

Non-establishment of opinion with regard to novelty, inventive step and industrial applicability 
Lack of unity of invention 

Reasoned statement under Article 35(2) with regard to novelty, inventive step or industrial applicability; 
citations and explanations supporting such statement 

Certain documents cited 

Certain defects in the intemationai application 

Certain observations on the intemationai application 



I 




n 


□ 


III 


□ 


IV 


□ 


V 


EI 


VI 


□ 


VII 


□ 


VIII 


□ 



Date of submission of the demand 

03 September 1997 (03.09.1997) 


Date of completion of this report 

07 May 1998 (07.05,1998) 


Name and mailing address of the IPEA/EP 
European Patent Office 
D-80298 Munich, Germany 

Facsimile No. 49-89-2399-4465 


Authorized officer 
Telephone No. 49-89-2399-0 



Form PCT/IPEA/409 (cover sheet) (January 1994) 



INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINATION REPORT 



International application No, 

PCT/DE97/00245 



I. Basis of the report 



I . This report has been drawn on the basis of {Replacement sheets which have been fitrnished to the receiving Office in response to an invitation 
under Article 1 4 are referred to in this report as "originally filed ' and are not annexed to the report since they do not contain amendments.): 



I I the international application as originally filed. 

^1 the description, pages \^ 

pages 

pages 

pages 



, as originally filed, 
, filed with the demand, 
, filed with the letter of 
, filed with the letter of 



the claims. 



Nos. 
Nos. 
Nos. 
Nos. 
Nos. 



1-4 



, as originally filed, 

, as amended under Article 19, 

, filed with the demand, 

, filed with the letter of 

, filed with the letter of 



20 April 1998 (20.04.1998) 



I I the drawings. 



sheets/fig 
sheets/fig 
sheets/fig 
sheets/fig 



, as originally filed, 
, filed with the demand, 
, filed with the letter of 
, filed with the letter of 



2. The amendments have resulted in the cancellation of: 

I I the description, pages ; 

I I the claims, Nos. 



I I the drawings, sheets/fig 



3. rn This report has been established as if (some of) the amendments had not been made, since they have been considered 
to go beyond the disclosure as filed, as indicated in the Supplemental Box (Rule 70.2(c)). 



4. Additional observations, if necessary: 



Form PCT/IPE A/409 (Box I) (January 1994) 



INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINATION REPORT 



temational application No. 
PCT/DE 97/00245 



V. Reasoned statement under Article 35(2) with regard to novelty, inventive step or industrial applicability; 
citations and explanations supporting such statement 



1 . Statement 

Novelty (N) 

Inventive step (IS) 
Industrial applicability (lA) 



Claims 
Claims 

Claims 
Claims 

Claims 
Claims 



1-4 



1-4 



1-4 



YES 
NO 
YES 
NO 

YES 
NO 



2. Citations and explanations 

The following documents are mentioned in this report 



Dl : Molecular Endocrinology 7, 1502-1514 (1993) 
D2 : Molecular Human Reproduction 4, 9-15 (1998)* 

*this document published afterwards, does not belong 
to the prior art relevant for the application and is 
cited only as an expert opinion. 

1 Document Dl discloses that the transcription 
activator CREM is activated by phosphorylation and 
genes in reading direction (down-stream) , which are 
of consequence for spermatogenesis (see page 
1502/abstract ; page 1511, right column, last 
paragraph of the text) . 

2 The application discloses that spermatogenesis is 
perturbed if CREM deficiency is present or CREM is 
not present in phosphorylated form. 

A process is claimed (and a corresponding kit) for 
study/supervision of spermatogenesis, wherein CREM 



Form PCT/IPEA/409 (Box V) (January 1994) 



INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINATION REPORT 



Thtemational application No. 
PCT/DE 97/00245 



and/or CREM dependent proteins are determined. 

The process as per the invention is described in 
document D2 . 

The subject matter of the application claimed in 
claims 1 to 4 appears to be novel and inventive in 
the light of the above, since document Dl gives no 
indication of the invention and the practicability 
of the invention is proved by document D2 . 



Form PCT/IPEA/409 (Box V) (January 1994) 



vertrAuber die internatig*^ al Ausammenarbeit 
^uf dem gebiet des paten^esens 

PCX 

INTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT 
(Artikel 18 sowie Regeln 43 und 44 PCT) 



Aktenzeichen des Anmelders oder Anwalts 

K 2375 hu/wd 



WEITERES 
VORGEHEN 



siehe Milteilung uber die Ubermittlung des inter nationalen 
Recherchenberichts (Formblatt PCT/JS A/220) sowie. soweit 
zutreffend, nachstehender Punkt 5 



Internationales Aktenzeichen 

PCT/DE 97/00245 



Internationaies Anmeldedatum 
(TaglMonatlJahr) 

10/02/1997 



Anmelder 



(FrUhesies) Prioritatsdatum ( Tag/Monar/Jahr) 

09/02/1996 



DEUTSCHES KREBSFORSCHUNGSZENTRUM. . . et al 



Sll^f aStl'^It^ltljr?!?^^ Internationalen Recherchenbehorde ersteUt und wird dem Anmelder gemafl 

Artikei 18 ubernuttelt. Eine Kopie wird dem InternaUonalen Buro ubermittelL b^"i«j 

Dieser internationale Recherchenbericht umfaBt insgesamt _4 Blatter. 

[2 Daruber hinaus liegt ihm jeweils eine Kopie der in diesem Bericht genannten Unterlagen zum Stand der Technik bei. 



1 . Bestimmte Anspruche haben sicfa als nidtt recherchierbar erwiesen (siehe Feld I). 

2* CD Mangelndc Einheititchkeit der Erfindung (siehe Feld II). 

3. Q In der internaUonalen Anmeldung ist ein Protokoll einer Nudeotid- und/oder Aminosauresequenz offenbart; die internationale 
Recherche wurde auf der Grundlage des Sequenzprotokolls durchgefuhrt. miernauonaie 



□ 
□ 



das zusammen mit der internaUonalen Anmeldung eingereicht wurde. 

das vom Anmelder getrennt von der internationalen Anmeldung vorgelegt wurde, 

I— I jSfr? Erklarung beigefugt war, daB der Inhalt des ProtokoUs nicht uber den 

Offenbarungsgehalt der internationalen Anmeldung in der eingereichten Fassung hinausgeht. 



Internationalen Recherchenbehorde in die ordnungsgemaCe Form ubertragen wurde. 

4. Hinsichtiich der Bezeichnung der Erfindung 

fxl ^rd der vom Anmelder eingereichte Wortlaut genehmigt. 
I I wurde der Wortiaut von der Behorde wie folgt festgesetzt. 



S. Hinsichtiich der Zusammenfassung 

Fxl wird der vom Anmelder eingereichte Wortlaut genehmigt. 

□ wurde der Wortiaut nach Regel 38.2b) in der Feld III angegebenen Fassung von dieser Behorde 

festgesetzt Der Anmelder kann der Internationalen Recherchenbehorde innerhalb eines Monats nach 
dem Datum der Absendung dieses internationalen Recherchenberichts eine Stellungnahme vorlegen. 



6. Folgende Abbildung der Zeicfanungen ist mit der Zusammenfassung zu veroffentiichen: 

n wie vom Anmelder vorgeschlagen 

I I weil der Anmelder selbst keine Abbildung vorgeschlagen hat. 



fxl keine der Abb. 



I I weil diese Abbildung die Erfmdung besser kennzeichnet. 



Formblatt PCT/ISA/210 (Blatt 1) (Juli 1992) 



I 4 Internationales Aktenzeichen 



INTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT j pd/DE 97/00245 



Feld I Bemerkungen zu den Anspruchen, die sich aJs nicht recherchierbar erwiesen haben (Fortsetzung von Punkt I auf Blatt 1) 



GemaB Artikel 17(2)a) wurde aus folgenden Grunden fur beslimmte Anspruche kein Recherchenbericht erstellu 

1 . X I Anspruche Nr. . ^ . ^ . ^ » t- - i- u 

' weil Sie sich auf Gegenstande beziehen. zu deren Recherche die Behorde nicht verpfUchtet ist, namhch 

S1ehe Be11age 



2. \ Anspruche Nr. " . . . r ^ • . u 

weil sie sich auf Teile der internationaJen Anmeldung beziehen. die den vorgeschriebenen Anforderungen so wenig entsprechen. 

daB eine sinnvoile internationale Recherche nicht durchgefuhrt werden kann, namiich 



3. Anspruche Nr 



weil es sich dabei um abhangige Anspruche handelt, die nicht entsprechend Satz 2 und 3 der Regel 6,4 a) abgefaBt sind. 



Feld 11 Bemerkungen bei mangelnder Einheitiichkeit der Erfindung (Fortsetzung von Punkt 2 auf Blatt I) 



Die internationale Recherchenbehbrde hat festgesteUt, dafl diese internationale Anmeldung mehrere Erfindungen enthalu 



1. I I Da der Anmelder alle erf order lichen zusatzlichen Recherchengebuhren rechtzeitig entrichtet hat. erstreckt sich dieser 
I 1 internationale Recherchenbericht auf alle recherchierbaren Anspruche der intemationalen Anmeldung. 

2 I I Da fur alle recherchierbaren Anspruche die Recherche ohne einen Arbeitsaufwand durchgefuhrt werden konnte. der eine 

' zusatzliche Recherchengebuhr gerechtferligt hatte. hat die Internationale Recherchenbehorde nicht zur Zahlung emer solchen 

Gebuhr aufgefordert. 

3 I I Da der Anmelder nur einige der erforder lichen zusatzUchen Recherchengebuhren rechtzeitig entrichtet hat. erstreckt sich dieser 
I 1 internationale Recherchenbericht nur auf die Anspruche der intemationalen Anmeldung, fur die Gebuhren entrichtet worden 

sind, namiich auf die Anspruche Nr. 



4 Der Anmelder hat die erforder lichen zusatzlichen Recherchengebuhren nicht rechtzeitig entrichtet. Der internationale Recher- 

' ' chenbericht beschrankt sich daher auf die in den Anspruchen zuerst erwahnte Erfindung; diese ist in folgenden Anspruchen er- 

fafiu 



Bemerkungen hinsichtlich eines Widerspruchs Die zusatzlichen Gebuhren wurden vom Anmelder unter Widerspruch gezahlt. 

I j Die Zahlung zusatzlicher Gebuhren erfolgte ohne Widerspruch. 



Formblatt PCT/ISA^IO (Fortsetzung von Blatt 1 (l))(JuU 1992) 



Internationales Aktenzeichen PCT/DE 97/ 00245 

WEITERE ANGABEN PCT/ISA/ 210 



Die Anspriiche sind zu allgemein fortnuliert urn eine angemessene Suche 
zu ermoglichen. Die chetnischen Verbindungen sind nicht durch ihre 
chemische Zusammensetzimg kenngezeichnet sondern durh ihre 
biologischen Akktivitat. Die Ausdriicke "zur positiven Regulierung 
ein Oder mehr Stoffe von CREM, ..." und " zur negativen Regulieriing 
ein Oder mehr Stoffe von einer CREM-hemroende Verbindung, ..." 
beeinhalten eine grosse Zahl von Verbindungen . Durch derartige 
Ausdriicke werden chemische ^ubstanzen nicht: eindeutlich 
charakterisiert:. Die beanspruchte therapeutische Wirkung ist nicht 
gestutzt durch pharmakologische Beispiele. Durch die Abwesenheit 
pharmakologischer Daten wird die Beurteilung des technischen 
Gegenstandes der Anspriiche und des Standes der Technik fragwiirdig 
und subjektiv. Es kann deshalb durchaus sein, dass der nachliegende 
Stand der Technik nicht im Recherchenbericht zittiert wurde. 



INTERNATION^^R RECHERCHENBERICHT 



Ltionalcs Aktenzcichcn 

CT/DE 97/00245 



A KLASSIFIZIERUNG DES ANMELDUNGSGEGENSTANDES 

IPK 6 A61K45/06 



Nach der Intcrnationalcn Patentklasafikation (IPK) oder nach dcr nationalcn tGassifikation und dcr IPK 



B. RECHERCHIERTE GEBIETE 



Rechcrchierter MindcstpriifstofT (Klassifikationssystcm und Klassifikationssyinbole ) 

IPK 6 A61K 



Rcchcrchiertc aber nicht zum Mindestpmfstoff gehorende Veroffcndichungen, soweit dicse untcr die recherchierten Gcbictc fallen 



Wahrend dcr intcmationalen Recherche konsultierte clektronische Datenhank (Name dcr Datenbank und cvti. verwendcte Suchbcgriffe) 



C. ALS WESENTLICH ANGESEHENE UNTERLAGEN 



Kategorie* Bezcichnung der VerofTentlichung, soweit erforderhch unter Angabc dcr in Bctracht kommenden Tdle 



Betr. Anspruch Nr. 



BIOLOGY OF REPRODUCTION, 50 (4). 1994. 
869-881., XP00O677640 

WEST A P ET AL: "Differential regulation 
of cyclic adenosine 3 ' ,5 ' -monophosphate 
(cAMP) response element-binding protein 
and cAMP response element modulator 
messenger ribonucleic acid transcripts by 
follicle-stimulating hormone and androgen 
in the adult rat testis" 
siehe Seite 879, Spalte 1, Absatz 2 - 
Seite 880, Spalte 2, Absatz 3 

-/" 



1-7 



Weitere Veroffentlichving^ sind dcr Fortsctzung von Feld C zu 
entnehmen 



□ 



Siehe Anhang Patentfamtlie 



* Bcsondcre Kategorien von angcgebcnen VerofTentlichimgen : 
"A' Veroffcntlichung, die den allgemcinen Stand der Technik dcfiniert, 
aber nidit besonders bedeutsam anzusehcn ist 
altercs Dokument, das jcdoch erst am oder nach dcm intcrnationalcn 
Anmeldedatum veroffentlicht worden ist 
'L' VerofTentlichung, die geeignet ist, cincn Prioritatsanspmch zweifelhaft er- 
scheinen zu lassen, oder durch die das Vcroffentlichungsdatum einer 
andercn im Rcchcrchcnbericht genanntcn Veroffcntlichung belcgt wcrdcn 
soli Oder die aus einem anderen besonderen Grand angegeben ist (wic 
ausgefuhrt) 

'O' Veroffcntlichung, die sich auf cine miindliche Oflenbarang, 

dnc Bcnutzung, cine Ausstcllimg oder anderc MaOnahmen bczicht 

•P" Veroffentiichung, die vor dcm intcrnationalcn Anmeldedatum, aber nach 
dcm bcanspruchtcn Prioritatsdatum veroffentlicht worden ist 



*T' Spatcre Veroffcntlichung, die nach dem intcrnationalcn Anmeldedatum 
Oder dcm Prioritatsdatum veroffentlicht worden ist und mit der 
Anmeldung nicht koltidiert, sondcm nur zumVerstandnis dcs dcr 
Erfindung zugrundcliegcndcn Prinzips oder dcr ihr zugrundclicgcndcn 
Thcorie angegeben ist 

'X' Veroffcntlichung von bcsondcrer Bcdcutung die beansprachte Erfindung 
kann allein aufgmnd dicser Veroflcntlichimg nicht als neu oder auf 
crfmdcrischer Tatigkeit bcruhend bctrachtet wcrdcn 

'Y' Veroffcntlichung von bcsondcrer Bedeutung; die beansprachte Erfindung 
kann nicht als auf crfmdcrischer Tatigkeit bcruhend bctrachtet 
wciden, wenn die Veroffcntlichung nut dner oder mehrcren anderen 
Veroffentlichungen dicser Kategorie in Vcrbindung gcbracht wird imd 
dicse Vcrbindung fur dnen Facbmann naheliegend ist 
Veroffcntlichung, die Mitglied dcrselbcn Patentfamilic ist 



Datum dcs Abschlusses der intcmationalen Recherche 



31. Jul i 1997 



Abscndedatum dcs intcmationalen Rccherchenbcrichts 



Name und PostanschriA der Internationale Recherchenbehorde 
Europaisches Patentamt, P.B. 58 18 Patentlaan 2 
NL - 2280 HV Rijswijk 
Td. ( + 31-70) 340-2040. Tx. 31 651 epo nl. 
Fax (+31-70) 340 3016 



Bevoitmachtigter Bcdiensteter 



Leherte, C 



Formblatt PCT/ISA/210 (Blatt 2) (JuU 1992) 



Seite 1 von 2 



INTERNATIONA 



RECHERCHENBERICHT 



Jl 



Ltionales Aktenzeichen 

/OE 97/00245 



C^Foitsetzung) ALS WESENTLICH ANGESEHENE UNTERLACEN 

Kategoiie* I Bezcichnung der Veroffentlidiung. sowdt erforderUch unter Angabe der in Betracht kommendcai Tdle Betr. Anspnich Nr. 



MOLECULAR ENDOCRINOLOGY, 7 (11). 1993. 
1502-1514., XPO02036608 
DELMAS V ET AL: "Induction of CREM 
activator proteins in spermatids: 
Down-stream targets and implications for 
haploid germ cell differentiation" 
siehe Seite 1510, Spalte 2, Absatz 2 - 
Seite 1511, Spalte 2, Absatz 3 



1-7 



1 



Formblatt PCT/ISA/210 (Fortsetzung von Blatt 2) (JuU 1993) 



Seite 2 von 2 



Der Anirag isi bei der zustdndigen mit der intemationalen vorldufigen Prufung beaufiragten Behdrde oder, wenn z>vei oder mehr Behdrden zustdndig sind, bei der 
vom Anmeider gewdhiten Behdrde einzureichen. Der Anmelder kann den Namen oder den Zweibuchstaben-Code der Behdrde auf dernaclistehenden Zeile angeben. 



IPEA/_ 



PCX 



KAPITEL n 



ANTRAG AUF INTERNATIONALE VORLAUFIGE PRUFUNG 



nach Artikel 31 des Vertrags liber die iniemationale Zusammenarbeit auf dem Gebiet des Patentwesens: 
Der (die) Unterzeichnete(n) beantragi (beantragen), daB fiir die nachstehend bezeichnete intemationaJe Anmeldung 
die intemauonale vorlaufige Prufung nach dem Venrag liber die intemationale Zusammenarbeit auf dem 

Gebiet des Patentwesens durchsefuhrt wird. 



Von der mit der intemationalen vorlaufisen Prufuns beauftrasten Behorde auszufiillen > 



Bezeichnune der IPEA 



Einsanssdatum des ANTRAGS 



Feld Nr. I KENNZEICHNUNG DER INTERNATIGNALEN ANMELDUNG 


Aktenzeichen des Anmelders oder Anwalts 

K 2375 


Internationales Aktenzeichen 
PCT/DE97/00245 


Internationales Anmeldedatum iTa^/Monat/Jahn 

10. Febr. 1997 


(Friihester) Priori tatstag (Tag/Monat/Jahr) 

9. Febr. 1996 



Bezeichnung der Erfindung 

Regulierung der Spermatogenese 



Feld Nr. 11 ANMELDER 



Name und Anschrift: (Famiiienname. Vorname: bei jiihsnschenPersonenyollstdndi$e amdiche Bezeichnung. 

Bei der Anschrift sind die Posdeitzahl und der Name des Siaats anzugeben. ) 



Deutsches Krebsf orschungszentrum 
Stiftung des offentlichen Rechts 
Im Neuenheimer Feld 280 
69120 Heidelberg 



Telefonnr.; 



Telefaxnr.: 



Femschreibnr.: 



Staatsangehorigkeit (Staat): 



DE 



Siiz Oder Wohnsitz (Staat): 



DE 



Name und Anschrift: ( Famiiienname. Vomame: bei jmsiischen Personen voilsidndige amiiiche Bezeiclimm^. Bei der Anschrift sind die Posdeiizahi und der Name des Siaats anzugeben. ) 



SCHUTZ, Gunther 
Zeppelinstr. 86 
69121 Heidelberg 



Staatsangehorigkeit (Staat): 




Sitz Oder Wohnsitz (Staat): 






DE 




DE 



Name und Anschrift: (Famiiienname. Vomame; bei junsiischen Personen vollsidndige amtliche Bezeidmun^. Bei der Anschrift sind die Posiieiizahl und der Name des Stoats anzugeben.) 



BLENDY, Julie A. 




Kastanienweg 8 




69221 Dossenheim 




Staatsangehorigkeit (Staat): 


Sitz oder Wohnsitz (Staat): 




Weitere Anmelder sind auf einem Fonsetzungsblatt angegeben. 



Formblatt PCT/IPEA/401 (Blatt 1) (Januar 1994: Nachdnick Januar 1997) Siehe Anmerkungen zu diesem Antragsformular 



• 



Internationales Aktenzeichen 



PCT/DE97/00245 



Fortsetziing von Feld Nr. II ANMELDER 


Wird keines der folgenden Felder benutzty so ist dieses Blatt dem Antrag nicht beizufiigen. 


Name U nd Anschrift: ( Familienname. Vomame: bei junsiischen Personen vollsiandi^e amiliche Bezeichnuns. Bei der Anschnfi sind die Posileitzahl und der Name des Stoats anzu^eben. ) 


KASTNER, Klaus 
Kastanienweg 8 
69221 Dossenheim 




Staatsangehorigkeit (Staat): 

DE 


Sitz Oder Wohnsitz (Staat): 

DE 


Name und Anschrift; (Famiiienname. Vomame: bei jurisiischen Personen vollstdndige amtliche Bezeichnung. Bei der Anschnfi sind die Postleitzalil und der Name des Staais anzugeben.) 


WEINBAUER, Gerhard 
Idenbrockplatz 16 
68159 Munster 




Staatsangehorigkeit (Staat): 

DE 


Sitz Oder Wohnsitz (Staat): 

DE 


Name und Anschrift: ( Familienname. Vomame: bei juristischen Personen voHstdndige amtliciie Bezeichnung. Bei der Anschnfi sind die Postleitzahl und der Name des Stoats anzugeben. } 


NIESCHLAG,Eberh8rd 
Gremmendorf er Weg 91 
48167 Munster 




Staatsangehorigkeit (Staat): 

DE 


Sitz Oder Wohnsitz (Staat): 

DE 


Name und An schrif t: ( Familienname. Vomame: bei junstischen Personen volisidndige amtliche Bezeichnung. Bei der Anschrift sind die Postleitzahl und der Name des Staais anzugeben. } 


Staatsangehorigkeit (Staat): 


Sitz Oder Wohnsitz (Staat): 


1 Weiiere Anmelder sind auf einem zusatzlichen Fonsetzungsblatt angegeben. 



Formblatt PCT/IPEA/401 (Fortsetzungsbiatt) (Januar 1994; Nachdnick Januar 1997) Siehe Anmerkungen zu diesem Antragsformular 



w 




0 






o 

BlattNr. 9 




Internationales Aktenzeichen 
PCT/DE97/00245 



Feld Nr. UI ANWALT ODER GEMEINSAMER VERTRETER; ZUSTELLANSCHRUT 



Die foigende Person ist [ X | Anwalt | | gemeinsamer Vertreter 

und [ I ist vom (von den) Anmelder(n) bereiis friiher besiellt worden und vertritt ihn (sie) auch fiir die Internationale vorlaufige 
toJ Priifung. 

I I wird hiermit bestellt; eine etwaige friihere Besteilung eines Anwalts/gemeinsamen Vertreters wird hiermit widerrufen. 

□ wird hiermit zusatzlich zu dem bereits friiher bestellten Anwalt/gemeinsamen Vertreter, nur fur das Verfahren vor der 
mit der intemationalen voriaufisen Priifuns beauftrasien Behorde bestellt. 



Name und Anschrift: (FamUienname. Vorname; beijunstischenPersonen\vllstdndigeamilicheBezeichnung. 

Bei der Anschrift sind die Postleitzahl und der Name des Staats anzugeben. ) 



Dr. Bernard Huber 

RUBER & scntssLEn 

Patentanwalte • Patent Attorneys 
ThideringerStraGe 246 • 81825 MQnchert 
T«l. 089/42 72 47 48 • Fax 089/42 72 47 49 



Teiefonnr.: 



Telefaxnr.; 



Femschreibnr.: 



I I Dieses Kiistchen ist anzukreuzen, wenn kein Anwalt oder gemeinsamer Vertreter bestellt ist und statt dessen im obigen 



Feid eine spezielle Zusteil anschrift angegeben wird. 



Feid Nr. IV ERKLARUNG BETREFFEND AiNDERUNGEN 



Der Anmelder wiinscht, dafi die mit der intemationalen vorlaufigen Priifung beauftragte Behorde* 

• ^ r~| die Internationale vorlaufige Priifung auf der Grundlage der intemationaien Anmeldung in der urspriinglich 

LiLJ eingereichten Fassung aufnimmt. 

ii) I I die Anderungen nach Anikel 34 

I I der Beschreibung (Anderungen liegen bei) 

I I der Anspriiche (Anderungen liegen bei) 

I I der Zeichnungen (Anderungen liegen bei) 
beriicksichtigt. 

• --N I I die beim Intemationalen Biiro eingereichten Anderungen der Anspriiche nach Artikel 19 beriicksichtigt (Kopie Uegt 

^ I I bei). 

iv) I I die Anderungen der Anspriiche nach Artikel 19 nicht beriicksichtigt, sondem als iiberholt ansieht. 

I I den Beginn der intemationalen vorlaufigen Priifung bis zum Abiauf von 20 Monaten ab dem Prioritatsdatum 
' 1 aufschiebt, sofem die Behorde nicht eine Kopie nach Anikel 19 vorgenommener Anderungen oder eine Erklarung des 

Anmelders erhalt, daB er keine solchen Anderungen vomehmen will (Regel 69.1 d)). (Dieses Kdstchen darf nur 

angekreuzt werden, wenn die Frist nach Anikel 19 noch nicht abgelaiifen ist.) 



Wenn kein Kastchen angekreuzt wird, wird mit der intemationalen vorlaufigen Priifung auf der Grundlage der intemationalen 
Anmeldung in der urspriinglich eingereichten Fassung begonnen: wenn eine Kopie der Andemngen der Anspriiche nach 
Anikel 19 und/oder Andemngen der intemationalen Anmeldung nach Artikel 34 bei der mit der intemationalen vorlaufigen 
Priifung beauftragten Behorde eingeht, bevor diese mit der Erstellung eines schriftlichen Bescheids oder des intemationalen 
vorlaufigen Priifungsberichts begonnen hat. wird jedoch die geiindene Fassung verwendet. 



Feld Nr. V BENENNUNG VON STAATEN ALS AUSGEWAHLTE STAATEN 



^ Der Anmelder benennt als ausgewahlte Staaten alle auswahlbaren Staaten (das heiflt, alle Staaten, die bestimmt wurden 
und durch Kapitel U des PCT gebunden sind) ausgenommen 



(Mochte der Anmelder bestimmte Staaten nicht auswdhlen, sind die Namen oder Zweibuchstaben-Codes dieser Staaten 
auf den obenstehenden Zeilen anzugeben,) 



Formblatt PCT/IPE A/401 (Blatt 2) (Januar 1994; Nachdruck Januar 1997) 



Siehe Anmerkungen zu diesem Antragsformular 



BlattNr. .4. 



Internationales Aktenzeichen 
PCT/DE97/00245 



Feld iNr. VI KONTROLUSTE 



Dem Antrag liegen foigende Unteriagen fiir die Zwecke der 
intemationalen vorlaufieen Priifuno bei: 



1. 


Anderungen nach Artikel 34 




erhalten 


nicht erhalten 




Beschreibung 


Blatter 


□ 


□ 




Anspriiche 


Blatter 


□ 


□ 




Zeichnungen : 


Blatter 


□ 


□ 


2. 


Begleitschreiben zu den 










Anderungen nach Artikel 34 : 


Blatter 


□ 


□ 


3. 


Kopie der Anderungen nach Anikel 19 ; 


Blatter 


□ 


□ 


4. 


Kopie einer Erklarung nach Artikel 19 : 


Blatter 


□ 


□ 


5. 


Sonstige (einzeln auffuhren) : : 


Blatter 


□ 


□ 



Von der mit der intemationalen vorlaufigen Priifung 
beauftrasten Behorde auszufiiilen 



Dem Antrag liegen aufierdem die nachstehend angekreuzien Unteriagen bei: 

1. I I unterzeichneie gesonderte Vollmacht 4. | x | Blatt fiir die Gebiihrenberechnung 

2. I I Kopie der allgemeinen Vollmacht 5. | ^ | sonstioc (einzeln aufflihren): 

Begrundung fur das Fehlen der Unterschrift Scheck DM 3292 



Feld Nr. VII UNTERSCHRIFT DES ANMELDERS, ANWALTS ODER GEMEINSAMEN VERTRETERS 



Der Name jeder unierzeichnenden Person ist neben der Unterschrift zu wiederholen. und es is! anzugeben, sofem sick dies nicht aus dem Antrag ergibi 
in welcherEigenschaftdie Person unterzeichnet. 



Dr. Andrea SchuBler 



3. Sept. 1997 




Europaische Patentvertreterin 



Von der mit der intemationalen vorlaufigen Priifung beauftragten Behorde auzufiillen 



1. Datum des tatsachlichen Einsanss des ANTRAGS: 



2. Geandertes Eingangsdatum des Antrags aufgrund 
von BERICHTIGUNGEN nach Regel 60.1.6):^ 



□ Eingangsdatum des Antrags NACH Ablauf von 19 Monaten ab 
Prioritatsdatum; Punkt 4 und Punkt 5, unten, fmden keine Anwendung. 



□ 



Der Anmelder wurde 
entsprechend unterrichtei 



4. I I Eingangsdatum des Antrags INNERHALB 19 Monate ab Prioritatsdatum wegen Fristverlangerung nach Regei 80.5. 



5. I I Das Eingangsdatum des Antrags iiegt nach Abiauf von 1 9 Moniaten ab Prioritatsdatum. der verspatete Eingang ist aber nach 
' • Regel 82 ENTSCHULDIGT. 



Vom Intemationalen Buro auszufiiilen 



Antrag vom IPEA erhalten am: 



Formblatt PCT/IPEA/401 (letzies Blatt) (Januar 1994; Nachdruck Januar 1997) 



Siehe Anmerkungen zu diesem Antrag sformuiar 



PCX 



ANTRAG 



Der Unterzeichneie beaniragt, da6 die voriiegende 
intemationale Anmeldung nach dem Vertrag iTber die 
intemationale Zusammenarbeit auf dem Gebiet des 
Patentwesens behandelt wird. 



Vom Anmeldeami auszufullen 



Internationales Aktenzeichen 



Internationales Anmeldedatum 



Name des Anmeldeamts und 'TCT Internationa! Application" 



Aktenzeichen des Anmelders oder An waits (falls gewiinscht) 
ima..l2Zeichen) ^ ^^^^ ^^^^^^ 



Feld Nr. I BEZEICHNUNG DER ERFINDUNG 
Regulierung der Spermatogenese 



Feld Nr. II ANMELDER 



Name und Anschrift: (Familienname.yomame: beijiinstischenPersonen volistandi^e amtliche Bezeichmmg. 

Bei der Anschrift sind die Posileitzahi und der Name des Siaais anzugeben.) 



Deutsches Krebsf orschungszentrum 
Stiftung des offentlichen Rechts 
Im Neuenheimer Feld 280 
69120 Heidelberg 



□ 



Diese Person ist 
sleichzeitis Erfmder 



Telefonnr.: 



Telefax nr.: 



Femschreibnr.; 



Staatsangehorigkeit (Staat): 



DE 



Diese Person ist Anmelder 
furfolaendeStaaten: 



Sitz Oder Wohnsitz (Staat): 



OE 



□ 



alle Bestim- 
munesstaaten 



Ealle Bestimmungsstaaten mil Ausnahme 
der Vereinigien'Staaten von Amerika 



□ nur die Vereinigten 
Staaten von Anierika 



j j die im Zusatzfeld 



ansesebenen Staaten 



Feld Nr. Ill WEITERE ANMELDER UND/ODER (WEITERE) ERFINDER 



Name und Anschrift: (Familienname, Vomame; beijurisrischen Personenvollstdndigeamdiche Bezeichmmg. 

Bei der Anschrift sind die Posdeitzahl und der Name des Stadts anzugeben)' 

SCHUTZ, Gunther 
Zeppelinstr. 86 
69121 Heidelberg 



Diese Person ist: 
I I nur Anmelder 

|x I Anmelder und Erfmder 

□ nur Erfmder {Wird dieses Kdstchen 
angekreiizi so sind die nachstehenden 
Angabennichtnotig,) 



Staatsansehoriskeit (Staat): 

DE 


Sitz Oder Wohnsitz (Staat): 

DE 


Diese Person ist Anmelder i i alle Bestim- 1 | alle Bestimmungsstaaten mil Ausnahme rrn nur die Vereinieien 
rurtoigendebtaaten: | | mungsstaaien I | der Vereinigten Staaten von Amerika 1 ^ i Staaten von Anierik; 


i 1 die im Zusatzfeld 
1 I 1 angegebenen Staaten 


1 1 Weitere Anmelder und/oder (weitere) Erfmder sind auf einem Fonsetzungsblatt angegeben. 


Feld Nr. IV AN WALT ODER GEMEINSAMER VERTRETER; ZUSTELL ANSCHRIFT 


Die folgende Person wird hiermit besteltt/ist besteilt worden. urn fur den (die) Anmelder | 1 

vor den zustandigen intemationalen Behorden in folgender Eigenschaft zu handeln als: |x | Anwalt 


1 1 gemeinsamer 

1 1 Vertreter 



u w»j I I u i 1 1 . [ / uiiuitciuiuinc. V vniumt. oei jumiiscnen rersonen votisianaige amnicne oezeicnni 
Bei der Anschrift sind die Posileitzahi und der Name des Staais anzugeben. ) 

Dr. Bernard Huber HUBER & SCHUSSLER 

Patentanwalte • Patent Attorneys 
Tl-udennger Strafie 246 ■ 81825 Munchen 
lii. 089/42 72 4748 • Fax 089/42 724749 



Telefonnr.: 

089/42724748 



Telefax nr.: 

089/42724749 



Femschreibnr.: 



□ Dieses Kastchen ist anzukreuzen, wenn kein Anwalt oder gemeinsamer Venreier besteilt ist und statt dessen im obisen Feld 
erne spezielle Zustellanschrift angegeben ist. 



Formblatt PCT/RO/101 (Blatt 1) (5. Juli 1994; Nachdruck Juli 1996) 



Siehe Anmerkurtgen zu diesem Antragsformular 




Blatt Nr. 



Fortsetzung von Feld Nr. Ul W^ITERE ANMELDER UND/ODER (WEITERE) ERFINDER 


Wird keines der folgenden Felder benutztj so ist dieses Blatt dem Antrag nicht beizufugen. 


Name und Anschrift: { Familienname. Vomame: beijurisiischen Personen vollstandigeamtliche Bezeichnung. 

Bei der Anschrift sind die Postleiizahl und der Name des Staais anzugeben) 

BLENDY, Julie A. 
Kastanienweg 8 
69221 Dossenheim 


Diese Person ist: 
1 1 nur Anmelder 

1 X I Anmelder und Erfmder 

1 1 nur Erfmder (Wird dieses Kdsichen 

1 1 angekreuzt, so sind die nachstehenden 

Angaben nichinoti^. ) 


Staatsangehorigkeit (Staat): 


Sitz Oder Wohnsitz (Staat): 

DE 


Diese Person isiAnmeider i | aile Bestim- 1 | alle Besiimmungsstaaten mil Ausnahme [" 1 nur die Vereinisten 1 | die im Zusatzteid 
furfolgendeStaaien: | | mungsstaaten | | der Vereinigten'Staaten von Amerika I Siaaten von Anierika | | angegebenen Staaten 


Name und Anschrift: ( Familienname. Vomame: beijurisiischen Personen voUstdndigeamdiche Bezeichnung. 

Bei der Anschrift sind die Posiieitzahl und der Name des Stdais anzugeben } . 

KASTNER, Klaus 
Kastanienweg 8 
69221 Dossenheim 


Diese Person ist: 
1 1 nur Anmelder 

1 ^ 1 Anmelder und Erfmder 

1 1 nur Erfmder (Wird dieses Kdsichen 
1— J angekreuzt, so sind die nachstehenden 
Angaben nicht notig. ) 


Staatsanaehoriskeit (Staat): 

DE 


Sitz Oder Wohnsitz (Staat): 

DE 


Diese Person ist Anmelder i 1 alle Bestim- 1 1 alle Bestimmungsstaaienmii Ausnahme [~ | nurdie Vereinigten 1 1 die im Zusatzfeld 
fiirfolgende Staaten: | I mungsstaaten | | der Vereinigten Siaaien von Amerika [2 1 Staaten von Amerika | [ angegebenen Staaten 


Name und Anschrift: ( Familienname. Vomame: beijurisiischen Personen vollsidndigeamtliche Bezeichnung. 

Bei der Anschrift sind die Posdeirzahi und der Name des Siaais anzugeben ) 

WEINBAUER, Gerhard 
Idenbrockplatz 16 
68159 Munster 


Diese Person ist: 
1 1 nur Anmelder 

1 V 1 Anmelder und Erfmder 

1 1 nur Erfmder (Wird dieses Kdsichen 

I 1 angekreuzi so sind die nachstehenden 

Angaben nicht ndiig. } 


Staatsaneehdriakeit (Staat): 

DE 


Sitz Oder Wohnsitz (Staat): 

DE 


Diese Person ist Anmelder i 1 aile Bestim- j 1 alie Bestimmungssiaaien mit Ausnahme [3 | nur die Vereinigten 1 1 die im Zusaizfeid 
fiirfolgende Staaten; | | mungsstaaten t | der Vereinigten Staaten von Amerika [f^ | Staaten von Arnerika | | angegebenen Staaten 


Name und Anschrift: (Familienname, Vomame: beijurisiischen Personen vollsidndigeamiliche Bezeichnung. 

Bei der Anschrift sind die PosHeitzahl und der Name des Staais anzugeben) 

NIESCHLAG, Eberhard 
Gremmendorfer Weg 91 
48167 Munster 


Diese Person ist: 
1 1 nur Anmelder 

1 Y 1 Anmelder und Erfmder 

1 I nur Erfmder (Wird dieses Kdsichen 

i i angekreuzt, so sind die naclistehenden 

Angaben nicht notig. ) 


Staatsangehorigkeit (Staat): 

DE 


Sitz Oder Wohnsitz (Staat): 

DE 


Diese Person ist Anmelder i | alle Bestim- 1 1 aile Besnmmungsstaaten mil Ausnahme 1 | nur die Vereinigten 1 1 die im Zusatzfeld 
fiirfolgende Staaten: | | mungsstaaten | | der Vereinigten Staaten von Amerika 1 X i Staaten von Amerika 1 1 angegebenen Staaten 


1 1 Weitere Anmelder und/oder (weitere) Erfmder sind auf einem zusiitzlichen Fortsetzungsbiatt angegeben. - 



Formblatt PCT/RO/101 (Fortsetzungsbiatt) (Juii 1993; Nachdnjck Juli 1996) Siehe Anmerkungen zu diesem Antragsformular 



Blati Nr. 



Feid Nr. V BESTIMMUNG VON STAATEN 



Die folgenden Bestimmungen nach Kegel 4.9 Absatz a werden hiermit vorgenommen (bine die enisprechenden Kdsichen ankreuzen: wenisstens 
ein Kdsichen mufi angekreuzi werden): 

Regionales Patent 

I I AP ARIPO-Patent: KE Kenia. LS Lesotho, MW Malawi. SD Sudan. SZ Swasiland. UG Usanda und jeder weitere Staat 
der Venragsstaat des Harare -Protoko lis und des PCT ist 



□ 

El 

□ 



EA Eurasisches Patent: AM Armenien. AZ Aserbaidschan. BY Belarus, KG Kirgisistan. KZ Kasachstan. MD Republik 
Moldau. RU Russische Federation. TJ Tadschikistan. TM Turkmenistan und jeder weitere Staat, der Vertrassstaat des 
Eurasischen Patentiibereinkommens und des PCT ist 
EP Europaisches Patent: AT Osterreich, BE Belgien, CH und LI Schweiz und Liechtenstein, DE Deutschland, 
DK Danemark, ES Spanien. FI Finland. FR Frankreich. GB Vereinigtes Konisreich. GR Griechenland, IE Irland. IT 
Itahen, LU Luxemburg. MC Monaco. NL Niederlande. PT Ponugal. SE Schweden und jeder weitere Staat. der 
Vertragsstaat des Europaischen Patentubereinkommens und des PCT ist 
OA OAPI-Patent: BF Burkina Faso. BJ Benin. CF Zentralafrikanische Republik. CG Konso, CI Cote d'lvoire, 
CM Kamerun. GA Gabun. GN Guinea, ML Mali. MR Mauretanien, NE Niger, SN Senegal.^TD Tschad, TG Toso 
und jeder weitere Staat, der Vertragsstaat der OAPI und des PCT ist (falls eine andere Schiazrechtsart oder ein sonstiges 
Verfahren gewiinscht wird, bine auf der gepimkteten Linie angeben) 

Nationales Patent (falls eine andere Sdnazrechisan oderein sonstiges Verfaixren gewiinscht wird. bitte aufder gepimkteten Linie angeben): 



□ 

□ 

□ 

□ 

□ 

□ 

□ 

□ 

□ 

□ 

□ 

□ 

□ 

□ 

□ 

□ 

□ 

□ 

□ 

□ 

□ 

□ 

□ 

□ 
□ 
□ 

□ 
□ 
□ 
□ 
□ 
□ 
□ 



AL Aibanien . . . . 
AM Armenien . . . 
AT Osterreich . . . 
Australien . . . 
Aserbaidschan 
Barbados 



AU 
AZ 
BB 
BG 
BR 
BY 
CA 



CZ 
DE 
DK 
EE 
ES 
FI 
GB 
GE 
HU 
IL 
IS 
JP 
KE 
KG 
KP 

KR 

KZ 

LK 

LR 

LS 

LT 

LU 



□ 

□ 

□ 

□ 

□ 

Bulgarien 

□ 

□ 
□ 
□ 

□ 

□ 

□ 

□ 

□ 



Brasilien 

Belarus 
Kanada 

CH und LI Schweiz und Liechtenstein 

CN China 

Tschechische Republik 

Deutschland 

Danemark 

Estland 



Spanien Q 

□ 

□ 

□ 

□ 

□ 
□ 

□ 

□ 

El 



Finnland 

Vereinigtes Konigreich 

Georgien 

Ungarn 

Israel 
Island 

Japan 

Kenia 

Kirgisistan 

Demokratische Volksrepublik Korea 



LV Leitland 

.MD Republik Moldau 

MG Madagaskar 

MK Die ehemalige jugosiawische Republik 

Mazedonien 

MN Mongolei 

MW Malawi 

MX Mexiko 

NO Norwegen 

NZ Neuseeland 

PL Polen 

PT Pormgal 

RO Rumanien 

RU Russische Federation 

SD Sudan 
SE Schweden 
SG Singapur 

SI Slowenien 

SK Slowakei 

TJ Tadschikistan 

TM Turkmenistan 

TR Turkei 

TT Trinidad und Tobago 

UA Ukraine 

UG Uganda 

US Vereiniste Staaten von Amerika 



□ 
□ 



Republik Korea 

Kasachstan 

Sri Lanka 
Liberia 

Lesotho Q 

Litauen Q 
Luxemburg 



UZ 
VN 



Usbekistan 
Viemam . . 



Kastchen fiir die Besiimmung von Staaten {fiir die Zwecke eines 
nationalen Patents), die dem PCT nach der Veroffentlichung 
dieses Formblatts beigetreten sind: 



Zusatziich zu den oben genannten Bestimmungen nimmt der Anmelder nach Regel 4.9 Absatz b auch alle anderen nach dem 

PCT zuiassigen Bestinmiungen vor mit Ausnahme der Bestimmung von " 

Der Anmelder erklan. daB diese zusatzlichen Bestimmungen unter dem Vorbehalt einer Besiatigung siehen und jede zusatziiche 
Besiimmung, die vor Ablauf von 15 Monaten ab dem Prioritiitsdatum nicht bestatigt wurde. nach^Ablauf dieser Frist als vom 
Anmelder zuriickgenommen gill. ( Die Bestdtigung einer Bestimmung erfolgtdurch die Einreichung einer Mitteilung, in der diese Bestimmung angegeben wird, 
und die Zahlung der Bestimmungs- und der Bestdtigungsgebuhr. Die Bestatigung mufi beim Anmeldeamt innerhalb der Frist von 15 Monaten eingehen.) - 



Formblatt PCT/RO/101 (Blatt 2) (Juli 1996) 



Siehe Anmerkungen zu diesem Antragsformular 



Blatt Nr. 



Feld Nr. VI PRIORITATSANSPRUCH 



Die Prioritat der folgenden friiheren Anmeldung(en) wird hiermit beansprucht: 



Weitere Prioritatsansprliche sind im Zusatzfeld ansegeben. [ 



Staat 

{Anmelde- oder Bestimmungssiaai 
derAnmeldung) 



(i) 



Deutschland 



f2) 



Anmeldedatum 
(Tag/Monat/Jahr) 



9. Februar 1996 



Aktenzeichen 



196 04 773.0 



Anmeldeamt 
(nur bei re°ionaler oder 
iniemanonahr Anmeldung) 



f3) 



Dieses Kdsichen ankreitzen. wenn die be^laubigie Kopie der friiheren Anmeldung von demAmtaiisgesielli werden soli dasfiirdie Zwecke dieserimeniationalen Anmeldung 
Anmeideami ist{eine Gebiilir kann verlung! werdenj: 

Das Anmeldeamt wird hiermit ersucht. eine beglaubigie Abschrift der oben in Zeile(n) 1 



bezeichneten friiheren Anmeldung{en) zu erstellen und dem intemationalen Buro zu ubermitteln. 



Feid Nr. VII INTERNATIONALE RECHERCHENBEHORDE 



EPA 



Wahl der Internationaien Recherchenbehorde (ISA) (Sind zwei oder mehr huernaiionale 
Recherchenbehdrden fiirdie iniernationaie Recherche zusidndig, ist der Name der Behorde anziigeben, 
die die iniemanonale Recherche durchfiihren soil: Zweibitchstaben-Code geniigi) : ISA/ 

Friihere Recherche: AitszufiiUen, wenn eine Recherche iintemaiionale Recherche, Recherche imernaiionaler An oder sonsrige Recherche) bereits 
bei der internationaien Recherchenbehorde beantragt oder von ihr durchsefiihn worden ist und diese Behorde mm ersucht wird, die Internationale 
Recherche soweit me mogltch auj die Er^ebnisse einer solchen friiheren Recherche zu stiitzen. Die Recherche oder der Recherchenantrao ist durch 
Angabe der betreffenden Anmeldung ( bzw, deren Ubersetzung ) oderdes Recherchenamrags zu bezeichnen. 

Staat (Oder regionaies Amt): 



Datum (Tag/Monat/Jahr) 



Aktenzeichen; 



Feld Nr. VIII KONTROLLISTE 



Diese intemationaJe Anmelduna umfaBt: 



1. 


Antrag 


4 


Blatter 




Beschreibung 


5 


Blatter 


3. 


Anspriiche 


2 


Blatter 


4. 


Zusammenfassung 


1 


Blatter 


5. 


Zeichnungen 




Blatter 




Insgesamt '^2^ 


Blatter 



Dieser internationaien Anmeldung liegen die nachstehend angekreuzten Unterlasen bei; 
I I j wiiterzeichnete gesonderte 



□ Vollmach?"''" 5. □ Blatt fiirdie Gebuhrenberechnung 

1 I I Kopie der allaemeinen 6. I I Gesonderte Ansaben 
I ! Vollmacht " I I legten Mikroorganism 



zu hinter- 
smen 



Abbilduns Nr. 



3. I I Begrundung fur das Fehlen 7. I \ Sequenzprotokoile fiir Nucleotide 
' ' der^Unterschrift ' ' und/oder Aminosauren (Diskette) 

Nr. V, kenn,e,cUnen, ^^^^ _ 



der Zeichnungen (falls vorhanden) soil mit der Zusammenfassung veroffentlicht werden. 



Feld Nr. IX UNTERSCHRIFT DES ANMELDERS ODER DES ANWALTS 



Der Name jeder unterzeichnenden Person ist neben der Unterschrift zu wiederholen. und es ist anzuQeben, sofern sich dies nicht eindeutig aus dem Antra? 
ergibt. mwelcher Eigenschaftaie Person unterzeichnei ' 



Dr. Andrea SchuBler 
(Patentanwaltin) 



10.2.1997 



1. Datum des tatsachlichen Eingangs dieser 
internationaien Anmeldung: 


2. Zeichnungen 

1 1 einge- 

1 1 gangen: 

1 1 nicht ein- 
1 1 gegangen: 


3. Geiindertes Eingangsdatum aufgrund nachtraglich. jedoch 
fristgerechi eingegangener Unterlagen oder Zeichnungen 
zur Vervollstandigung dieser internationaien Anmelduna: 


4. Datum des fristgerechten Einganss der anseforderten 
Richtigstellungen nach Anikei \\i2) PCT: 


5. Vom Anmelder benannie 

Internationale Recherchenbehorde: loA / 


6. 1 1 Ubermitilung des Recherchenexemplars bis zur 
1 1 Zahlung der^RecherchengebCihr aurgeschoben 



Datum des Eingangs des Aktenexemplars 
beim Internationaien Biiro: 



■ Vom Internationaien Biiro auszufiillen 



Formblatt PCT/RO/101 (letztes Blatt) (Januar 1994; Nachdruck Juii 1996) 



Siehe Anmerkitngen zu diesem Antragsformuiar 



PATENT COOPERATION TR]RTY 

PCT 

INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINATION REPORT 

(PCT Article 36 and Rule 70) 



Applicanrs or agent's file reference 
K 2375 hu/wd 


See Notification of Transmittal of International 
FOR FURTHER ACTION preHminary Examination Repon (Form PCT/IPEA/4 1 6) 


international application No. 

PCT/DE97/00245 


international filing date {day/ month/year) Priority date {day/month/year^ 

1 0 February 1 997 ( 1 0.02. 1 997) 09 February 1 996 (09.02. 1 996) 


International Patent Classification (IPC) or national classification and IPC 
A6 IK 45/06 


Applicant DEUTSCHES KREBSFORSCKUNGSZENTRUM STIFTUNG DES OFFE 



This international preliminary examination report has been prepared by this International Preliminary Examining 
Authority and is transmitted to the applicant according to Article 36. 



This REPORT consists of a total of 



sheets, including this cover sheet. 



This report is also accompanied by ANNEXES, i.e.. sheets of the description, claims and/or drawings which have 
been amended and are the basis for this report and/or sheets containing rectifications made before this Authority 
(see Rule 70. 16 and Section 607 of the Administrative Instructions under the PCT). 



These annexes consist of a total of _ 



1 



sheets. 



3. This report contains indications relating to the following items: 
I Basis of the report 

Priority 

Non-establishment of opinion with regard to novelty, inventive step and industrial applicability 
Lack of unity of invention 

Reasoned statement under Article 35(2) with regard to novelty, inventive step or industrial applicability; 
citations and explanations supporting such statement 

Certain documents cited 

Certain defects in the international application 
Certain observations on the iniemaiional application 



n 


□ 


III 


□ 


IV 


□ 


V 




VI 


□ 


VII 


□ 


VIII 


□ 



Date of submission of the demand 

03 September 1997 (03.09.1997) 


Date of completion of this report 

07 May 1998 (07.05,1998) 


Name and mailing address of the IPEA/EP 
European Patent Office 
D-80298 Munich, Germany 

Facsimile No- 49-89-2399-4465 


Authorized officer 
Telephone No. 49-89-2399-0 



Form PCT/IPEA/409 (cover sheet) (January 1994) 



INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAiMINATION REPORT 



International application No. 

PCT/DE97/00245 



I. Basis of the report 



1. Thisreporthasbeen drawn onthebasisof {Replacement sheets which have been furnished to the receiving Office in response to an invitation 
under Article 1 4 are referred to in this report as "originally filed" and are not annexed to the report since they do not contain amendments.): 



I I the international application as originally filed. 

the description, pages 

pages 

pages 

pages 



as originally filed, 
filed with the demand, 
filed with the letter of 
filed with the leuer of 



the claims. 



Nos. 
Nos. 
Nos. 
Nos. 
Nos. 



1-4 



, as originally filed. 

, as amended under Article 19, 

, filed with the demand, 

, filed with the letter of 

, filed with the letter of 



20 April 1998 r20.04.1998) 



□ 



the drawings. 



sheets/fig 
sheets/fig 
sheets/fig 
sheets/fie 



as originally filed, 
filed with the demand, 
filed with the lener of 
filed with the letter of 



2. The amendments have resulted in the cancellation of: 

I I the description, pages ; 

I I the claims, Nos. 



I I the drawings, sheets/fig 



3. I I This report has been established as if (some oO the amendments had not been made, since they have been considered 
— to go beyond the disclosure as filed, as indicated in the Supplemental Box (Rule 70.2(c)). 



4. Additional observations, if necessary: 



Form PCT/IPEA/409 (Box I) (January 1994) 



INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINATION REPORT 



V. Reasoned statement under Article 35(2) with regard to novelty, inventive step or industrial applicability; 



citations and explanations supporting such statement 

1 . Statement 

Novelty (N) Claims 1-4 YES 

Claims i\0 

Inventive step (IS) Claims -^"^ YES 

Claims NO 

Industrial applicability (lA) Claims 1-4 YES 

Claims NO 

2. Citations and explanations 



The following documents are mentioned in this report: 

Dl : Molecular Endocrinology 7, 1502-1514 (1993) 
D2 : Molecular Human Reproduction 4, 9-15 (1998)* 

*this document published afterwards, does not belong 
to the prior art relevant for the application and is 
cited only as an expert opinion. 

Document Dl discloses that the transcription 
activator CREM is activated by phosphorylation and 
genes in reading direction (down- stream) , which are 
of consequence for spermatogenesis (see page 
1502/abstract / page 1511, right column, last 
paragraph of the text) . 

2 The application discloses that spermatogenesis is 

perturbed if CREM deficiency is present or CREM is 
not present in phosphorylated form. 

A process is claimed (and a corresponding kit) for 
study/supervision of spermatogenesis, wherein CREM 



international application No. 
PCT/DE 97/00245 




Form PCT/IPEA/409 (Box V) (January 1994) 



INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINATION REPORT 



intemational application No. 
PCT/DE 97/00245 



and/or CREM dependent proteins are determined. 

The process as per the invention is described in 
document D2 . 

3 The subject matter of the application claimed in 

claims 1 to 4 appears to be novel and inventive in 
the light of the above, since document Dl gives no 
indication of the invention and the practicability 
of the invention is proved by document D2 . 



Form PCT/IPEA/409 (Box V) (Januaiy 1994) 



VERTRAG UBER DIE INTERNATIONALE ZUSAMMENARBEIT AUF DEM 

GEBIET DES PATENTWESENS 



PCT 

INTERNATIONALER VORLAUFIGER PRUFUNGSBERICHT 

(Artikel 36 und Regel 70 PCT) 



Aktenzeichen des Anmelders oder Anwaits 
K 2375 


\/riDm=uc:M siehe Mitteilung uber die Ubersendung des internationalen 
Wtl 1 tttt:^ VUMUtntlM vorlaufigen Prufungsberichts (Formblatt PCT/IPEA/41 6) 


Internationales Aktenzeichen 
PCT/DE97/00245 


Internationales Anmeldedatum (Tag/Monat/Jahr) 
10/02/1997 


Priority date (Tag/Monat/Jahr) 
09/02/1996 



Internationale Patentklasstfikation (IPK) oder nationale Klassifikation und IPK 
A61K45/06 



Anmeider 

DEUTSCHES KREBSFORSCHUNGSZENTRUM...et al. 



1 . Dieser Internationale vorlaufige Prufungsbericht wurde von der mit der internationalen vorlaufigen Prufung beauftragten 
BehordG erstellt und wird dem Anmeider gennaB Artikel 36 ubermittelt. 

2. Dieser BERICHT umfaBt insgesamt 3 Blatter einschliefilicii dieses Deckblatts. 

AuBerdem liegen denn Bericht ANLAGEN bei; dabei handett es sich um Blatter nnit Beschreibungen, Anspnjchen und/oder 
Zeichnungen, die geandert wurden und diesem Bericht zugrunde liegen, und/oder Blatter mit vor dieser Behorde 
vorgenommenen Berichtlgungen (siehe Regel 70.16 und Abschnitt 607 der VenA/attungsrichtlinien zum PCT). 

Diese Aniagen umfassen insgesamt 1 Blatter. 



3. Dieser Bericht enthalt Angaben zu folgenden Punkten: 



Grundlage des Berichts 
Prioritat 

Keine Erstellung eines Gutachtens uber Neuheit, erfinderische Tatigkeit und gewerbiiche Anwendbarkeit 
Mangelnde Einheitlichkeit der Erfindung 

Begrundete Feststellung nach Artikel 35(2) hinsichtiich der Neuheit. der erfinderischen Tatigkeit und 
der gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erklarungen zur Stutzung dieser Feststellung 

Bestimmte angefuhrte Unterlagen 

Bestimmte Mangel der internationalen Anmeldung 

Bestimmte Bemerkungen zur internationalen Anmeldung 



II 


□ 


III 


□ 


IV 


□ 


V 


lEI 


VI 


□ 


VII 


□ 


VIII 


□ 



Datunn der Einreichung des Antrags 
03/09/1997 



Name und Postanschrift der mit der internationalen vorlaufigen 
Prufung beauftragten Behorde 

Europaisches Patentamt 

JD-80298 Munchen 
Tel. (+49-89) 2399-0. Tx: 523656 epmu d 
Fax: (+49-89) 2399-4465 



Datum der Fertigstellung dieses Berichts 

0 ^ 05. 98 



Bevollmachtigter Bediensteter 
Ludwig, G 

Telefon (+49-89) 2399-8698 
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Formblatt PCT/IPEA/409 (Deckblatt) (Januar 1994) 



INTERNATIONALER VORLAUFIGER 
PRUFUNGSBERICHT 



Internationales Aktenzeichen PCT/DE97/00245 



I. Grundlage des Berichts 

1 , Dieser Bericht wurde erstelit auf der Grundlage (Ersatzb latter die dem Anmeldeamt auf eine Aufforderung nach 
Artikel 14 hin vorgelegt warden, gelten im Rahmen dieses Berichts als "ursprunglich eingereicht" und sind ihm 
nicht beigefugt, wet! sie keine Anderungen enthaJten.): 

Beschreibung, Seiten: 

1-5 ursprungliche Fassung 



Patentanspriiche, Nr.: 

1-4 eingegangen am 22/04/1998 nnit Schreiben vonn 20/04/1998 

2. Aufgrund der Anderungen sind folgende Unterlagen fortgefallen: 

□ Beschreibung. Seiten; 

□ Anspruche. Nr.: 

□ Zeichnungen, Blatt: 

3. □ Dieser Bericht ist ohne Berucksichtigung (von einigen) der Anderungen erstelit worden, da diese aus den 

angegebenen Grunden nach Auffassung der Behorde uber den Offenbarungsgehalt in der ursprunglich 
eingereichten Fassung hinausgehen (Regel 70.2(c)): 



4. Etwaige zusatzfiche Bemerkungen; 



V. Begrundete Feststellung nach Artikel 35(2) hinsichtlich der Neuheit, der erfinderischen Tatigkeit und der 
gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erklarungen zur Stutzung dieser Feststellung 

1 . Feststellung 

Neuheit (N) Ja: Anspruche 1 -4 

Nein: Anspruche 

Erfinderische Tatigkeit (ET) Ja: Anspruche 1 -4 

Nein: Anspruche 

Gewerbliche Anwendbarkeit (G A) Ja: Anspruche 1-4 

Nein: Anspruche 

2. Unterlagen und Erklarungen 
slehe Beiblatt 



Formbiatt PCT/lPEA/409 (Felder l-VIII. Blatt 1) (Januar 1994) 




INTERNATIONALER VORLAUFIGER 
PRUFUNGSBERICHT - BEIBLATT 



Internationales Aktenzeichen PCT/DE97/00245 



2. 



iesem Bescheid wird werden folgende Dokument/e (D) genannt: 

D1: Molecular Endocrinology 7, 1502-1514 (1993) 
D2: Molecular Hunnan Reproduction 4, 9-15 (1998)* 

*dieses nachpublizierte Dokunnent gehort nicht zu dam fur die Anmeldung 
relevanten Stand der Technik und wird nur als Expertenmeinung herangezogen 

Dokument D1 offenbart , daB der Transkriptionsaktivator CREM durch 
Phosphorylierung aktiviert wird und Gene in Ableserichtung (down-stream) 
aktiviert, welche bei der Spermiogenese von Bedeutung sind (Seite 
1502/Zusammenfassung; Seite 1511, rechte Spalte, letzter Absatz des Textes). 

Die Anmeldung offenbart, daB die Spermatogenese gestort ist, wenn CREM- 
Defizienz vorliegt oder CREM nicht in phosphorylierter Form vorliegt. 

Beansprucht wird ein Verfahren (und ein entsprechender Kit) zur 
Untersuchung/Uberwachung der Spermatogenese wobei CREM und/oder CREM- 
abhangige Proteine bestimmt werden. 

Das erfindungsgemaBe Verfahren wird in Dokument D2 beschrieben. 

Der in den Anspruchen 1-4 beanspruchte Anmeldungsgegenstand erscheint im 
Licht des Obigen als neu und erfinderisch da Dokument D1 keinen Hinweis auf 
die Erfindung gibt und die Durchfuhrbarkeit der Erfindung durch Dokument D2 
belegt ist. 



Formblatt PCT/Beiblatt/409 (Biatt 1) (EPA- April 1997) 



Unser Zeichen: K 2375 - hu / msl 

Patentanspruche 

1. Verfahren zur Untersuchung bzw. Uberwachung der Spermatogenese, 
wobei CREM und/oder CREM-abhangige Proteine bestimmt werden. 

2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet; daft die CREM- 
abhangigen Proteine Proacrosin, Protamin, Tp-1 , MCS und/oder RT7 sind. 

3. Kit zur Durchfuhrung des Verfahrens nach Anspruch 1 oder 2, umfassend 
ein Oder mehr von (a) - (c) 

(a) Primer fur eine Amplifikation von fur CREM- und/oder CREM-ab- 
hangigen Proteinen kodierende DNA, 

(b) Antikorper gegen CREM und/oder CREM-abhangige Proteine, 

(c) DNA-Proben fur mRNA von CREM und/oder CREM-abhangigen 
Proteinen, sowie 

(d) Standards und Nachweisreagentien fur ein oder mehr von (a) - (c), 
und 

(e) Trager sowie ubiiche Hilfsstoffe. 

4. Kit nach Anspruch 3, dadurch gekennzeichnet, dafS die CREM-abhangigen 
Proteine Proacrosin, Protamin, Tp-1, MCS und/oder RT7 sind. 



QEANDEFrrES BLATT. 



VERT.iSb UBER DIE INTERNATIONA^fttUSAMMENARBEIT 

AUF DEM GEBIET DES PATENTWESENS 



PCX 



INTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT 
(Artikel 1 8 sowie Regeln 43 und 44 PCT) 



Aktenzeichen des Anmelders oder An waits 

K 2375 hu/wd 


WEITERES siehe Mitteilung uber die Ubermittlung des iniernationaJen 

Recherchenberichts (Formblatt PCT/ISA/220) sowie, soweit 
VORGEHEN zutrefTend, nachstehender Punkl 5 


Internationaies Aktenzeichen 

PCT/DE 97/00245 


Internationaies Anmeldedatum 
(TaglMonaljJahr) 

10/02/1997 


(Friihestes) Prioritatsdatum ( TaglMonai/Jahr) 

09/02/1996 


Anmelder 

DEUTSCHES KREBSFORSCHUNGSZENTRUM. . .et a1 . 



Dieser internationaJe Recherchenbericht wurde von der Internationalen Recherchenbehorde erstellt und wird dem Anmelder gemaC 
Artikel 18 iibermittelt. Eine Kopie wird dem Internationalen Biiro ubermittelL 



Dieser in tern ati on ale Recherchenbericht umfaBt insgesamt 4 



Blatter. 



I X I Dariiber hinaus liegt ihm jeweils eine Kopie der in diesem Bericht genannten Unterlagen zum Stand der Technik bei. 



1. I )( I Bestiininte Anspriiche haben sich als nichC recherchierbar erwiesen (siehe Feld I). 

2. Mangelnde Einheitlichkeit der Erfindung (siehe Feld II). 

3. I I In der internationalen Anmeldung ist ein ProtokoU einer Nudeotid- und/oder Amino satiresequenz offenbart; die internationale 

Recherche wurde auf der Grundlage des Sequenzprotokolls durchgefuhrt, 

I I das zusammen mit der internationalen Anmeldung eingereicht wurde. 

I I das vom Anmelder getrennt von der internationalen Anmeldung vorgelegt wurde, 

I I dem jedoch keine Erklarung beigefiigt war, daB der Inhalt des ProtokoUs nicht uber den 

Offenbarungsgehalt der internationalen Anmeldung in der eingereichten Fassung hinausgehL 

I I das von der Internationalen Recherchenbehorde in die ordnungsgemaBe Form ubertragen wurde. 

4. Hinsichtlich der Bezeiduiung der Erfindung 

I )( I wird der vom Anmelder eingereichte Wortlaut genehmigt. 
I I wurde der Wortlaut von der Behorde wie folgt festgesetzL 



5. Hinsichtlich der Zusanunenfassung 

I )( I wird der vom Anmelder eingereichte Wortlaut genehmigt. 

[ j wurde der Wortlaut nach Regel 3S.2b) in der Feld III angegebenen Fassung von dieser Behorde 

festgesetzL Der Anmelder kann der Internationalen Recherchenbehorde innerhalb eines Monats nach 
dem Datum der Absendung dieses internationalen Recherchenberichts eine Steltungnahme voriegen. 



Folgende Abbildung der Zeichnungen ist mit der Zusammenfassung zu verofTentlichen: 

Abb. Nr. Q wie vom Anmelder vorgeschlagen | )( | keine der Abb. 

I I weil der Anmelder selbst keine Abbildung vorgeschlagen hat, 
I I weil diese Abbildung die Erfmdung besser kennzeichnet. 



Formblatt PCT/ISA/2I0 (Blatt 1) (Juli 1992) 



INTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT 



Iniemationales Aktenzeichen 

PCT/DE 97/00245 



Feid 1 Bemerkungen zu den Anspriichen, die sich als nicht recherchierbar erwiesen haben (Fortsetzung von Punkt 1 auf Blatt 1) 



Gemafi Artikel I7(2)a) wurde aus folgenden Grunden fur bestimmte Anspruche kein Recherchenbericht erstellt: 



Anspriiche Nr. 

weil Sie sich auf Gegenstande beziehen, zu deren Recherche die Behorde nicht verpflichtet ist, namlich 

Siehe Beilage 



2. I I Anspruche Nr. 

weil sie sich auf Teile der international en Anmeldung beziehen, die den vorgeschriebenen Anforderungen so wenig entsprechen, 
daB eine sinnvoUe internationale Recherche nicht durchgefuhrt werden kann, namlich 



3. I I Anspruche Nr. 

weil es sich dabei um abhangige Anspruche handelt, die nicht entsprechend Satz 2 und 3 der Regel 6.4 a) abgefaCt sind. 



Feld II Bemerkungen bei mangelnder Einheitlichkeit der Erfindung (Fortsetzung von Punkt 2 auf Blatt 1) 



Die internationale Recherchenbehorde hat festgestelll, daB diese internationale Anmeldung mehrere Erfmdungen enthalt: 



1. Da der Anmelder alle erf order lichen zusatzlichen Recherchengebiihren rechtzeitig entrichtet hat, erstreckt sich dieser 
' ' internationale Recherchenbericht auf alle recherchierbaren Anspruche der international en Anmeldung. 

2. I I Da fiir alle recherchierbaren Anspruche die Recherche ohne einen Ar bei tsauf wand durchgefuhrt werden konnte, der eine 

zusatzliche Recherchengebuhr gerechtfertigt hatte, hat die Internationale Recherchenbehorde nicht zur Zahlung einer solchen 
Gebuhr aufgefordert. 

3. Da der Anmelder nur einige der erforderlichen zusatzlichen Recherchengebiihren rechtzeitig entrichtet hat, erstreckt sich dieser 
' ' internationale Recherchenbericht nur auf die Anspruche der internationaJen Anmeldung, fur die Gebuhren entrichtet worden 

sind, namlich auf die Anspruche Nr. 



I I Der Anmelder hat die erforderlichen zusatzlichen Recherchengebuhren nicht rechtzeitig entrichteL Der internationale Recher- 
chenbericht beschrankt sich daher auf die in den Anspriichen zuerst erwahnte Erfindung; diese ist in folgenden Anspriichen er- 
faBu 



Bemerkungen hinsicfatlich eines Widerspruchs | j Die zusatzlichen Gebiihren wurden vom Anmelder unter Widerspruch gezahlt. 

[ I Die Zahlung zusatzlicher Gebiihren erfolgte ohne Widerspruch. 



Formblatt PCT/ISA/210 (Fortsetzung von Blatt 1 (l))(JuU 1992) 



Internationales Aktenzeichen PCT/DE 97/ 00245 

WEITERE ANGABEN PCT/ISA/ 210 



Die Anspriiche sind zu allgeraein formuliert um eine angemessene Suche 
zu ermoglichen. Die cheroischen Verbindungen sind nicht durch ihre 
chemische Zusammensetzung kenngezeichnet sondern durh ihre 
biologischen Akktivitat. Die Ausdriicke "zur positiven Regulierung 
ein Oder mehr Stoffe von CREM, ..." und " zur negativen Regulierung 
ein Oder mehr Stoffe von einer CREM-hemmende Verbindung, ..." 
beeinhalten eine grosse Zahl von Verbindungen . Durch derartige 
Ausdriicke werden chemische "Substanzen nicht eindeutlich 
charakterisiert . Die beanspruchte therapeutische Wirkung ist nicht 
gestiitzt durch pharmakologische Beispiele. Durch die Abwesenheit 
pharmakologischer Daten wird die Beurteilung des technischen 
Gegenstandes der Anspriiche und des Standes der Technik fragwiirdig 
und subjektiv. Es kann deshalb durchaus sein, dass der nachliegende 
Stand der Technik nicht im Recherchenbericht zittiert wurde J^(- 



INTERNATIQ^LER RECHERCHENBERICHT 



^l^lntemationales Aktcnzdchcn 

^ PCT/DE 97/00245 



A. KLASSIFIZIERUNG DES ANMELDUNGSGEGENSTANDES 

IPK 6 A61K45/06 



Nach dcr Intemationalen Patcntklassifikation (IPK) odcr nach dcr national en Klassifikation und dcr IPK 



B. RECHERCHIERTE GEBIETE 



Rcchcrchicrtcr Mindcstprufstoff (Klassifikationssystcm und Kiasafikationssymbolc ) 

IPK 6 A61K 



Rcchcrchicrtc abcr nicht zum Mindcstprufstoff gchorcndc VerofTcntlichungcn, soweit dicsc untcr die recherchierten Gebicte fallen 



Wahrcnd dcr intemationalen Recherche konsultierte elektronische Datcnbank (Name dcr Datcnbank und evU. vcrwendctc Suchbcgriffc) 



C. ALS WESENTLICH ANGESEHENE UNTERLAGEN 



Katcgorie' Bezcichnung der Veroffentiichung, sowdt erfordcrlich untcr Angabc dcr in Betracht kommenden Tdlc 



Betr. Anspruch Nr. 



BIOLOGY OF REPRODUCTION, 50 (4). 1994. 
869-881., XPOO0677540 

WEST A P ET AL: "Differential regulation 
of cyclic adenosine 3 ' ,5 * -monophosphate 
(cAMP) response element-binding protein 
and cAMP response element modulator 
messenger ribonucleic acid transcripts by 
follicle-stimulating hormone and androgen 
in the adult rat testis" 
siehe Seite 879, Spalte 1, Absatz 2 - 
Seite 880, Spalte 2, Absatz 3 

-/-- 
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Weitere Veroffcntlichungen and dcr Fortsctzung von FcId C zu 
entnehmcn 



□ 



Siehe Anhang Patentfamilie 



Besondere Katcgoricn von angegebenen Veroffcntlichungen 

A* Veroffentiichung, die den allgcmcincn Stand der Technik definicrt, 
abcr nicht als besondcrs bedeutsam anzusehen ist 

E' al teres Dokument, das jedoch erst am odcr nach dem intemationalen 
Anmelde datum veroffcntlicht wordcn ist 

L' Veroffentiichung, die geeignet ist, cinen Prioritatsanspruch zweifdhaft cr- 
schdnen zu lassen, odcr durch die das VeroffcnUichungsdatum ciner 
andcren im Rcchcrchcnbcricht gcnanntcn Veroffentiichung belegt wcrdcn 
soli Oder die aus cinem andcren bcsonderen Gnind angegeben ist (wie 
ausgefuhrt) 

O' Veroffentiichung, die sich auf dne mundlichc Offenbarung, 

dne Benutzung, cine Aussteilung Oder andere MaOnahmcn bczieht 

P' Veroffentiichung, die vor dcm intemationalen Anmcldedatum, abcr nach . 
dem beanspmchten Priori tatsdatum veroffcntlicht wordcn ist 



' Spaicrc Veroffentiichung, die nach dem intemationalen Anmddedatum 
Oder dem Priori tatsdatum veroffcntlicht wordcn ist und mit dcr 
Anmeldung nicht kollidiert, sondem nur zumVerstandnis des der 
Erfindung zugrundelicgenden Prinzips odcr dcr ihr zugrundeliegendcn 
Theorie angegeben ist 

' Veroffentiichung von bcsondcrcr Bedcutung; die beanspmchte Erfindung 
kann allein auf grand dieser Veroffentiichung nicht als neu odcr auf 
crfmdcrischer Tati^dt benihend betrachtet wcrdcn 

Veroffentiichung von bcsondcrcr Bedcutung; die beanspruchte Erfindung 
kann nicht als auf crfindcrischer Tatigkcit bcruhend betrachtet 
wcrden, wenn die Veroffentiichung mit dner odcr mehrcren andcren 
Veroffcntlichungen dieser Katcgonc in Verbindung gebracht wird und 
diese Verbindung fur dncn Fachmann nahclicgcnd ist 

Veroffentiichung, die Mitglied dersclbcn Patentfamilie ist 



Datum des Abschlusscs dcr mtemationalen Recherche 



31.Juli 1997 



Absendedatum des intemationalen Rechcrchenbcrichts 



1 4. (HL 97 



Name und Postanschrift der Internationale Recherchcnbchorde 
Europaischcs Patcntamt, P,B. 5818 PatenUaan 2 
NL - 2280 HV Rijswijk 
Td- C + 31-70) 340-2040, Tx. 31 651 epo nl. 
Fax: (+31.70) 340-3016 



Bevollmachtigtcr Bediensteter 



Leherte, C 



Fonnbiau PCT/ISA/2iO (Btatt 2) {JuU 1992) 



Seite 1 von 2 



INTERNATIOli^LER RECHERCHENBERICHT 



temadonales Aktcnzeichen 

PCT/DE 97/00245 



C.(Fortsetzung) ALS WESENTLICH ANGESEHENE UNTERLAGEN 



K-ategoric" Bezeichnung dcr Vcroffentlichung, sowac crfordcrlich unter Angabe dcr in Bctracht kommcnden Tdlc Bctr. Anspruch Nr. 



MOLECULAR ENDOCRINOLOGY, 7 (11). 1993. 
1502-1514., XP002036608 
DELMAS V ET AL: "Induction of CREM 
activator proteins in spermatids: 
Down-stream targets and implications for 
haploid germ cell differentiation" 
siehe Seite 1510, Spalte 2, Absatz 2 - 
Seite 1511, Spalte 2, Absatz 3 
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Formblatt PCT/ISA/2I0 (FaruetzunR von BUu 2) (JuU 1992) 



Seite 2 von 2 



VERTRAG USER DIE INTERNATIONALE ZUSAMMENARBEIT AUF DEM 

GEBIET DES PATENTWESENS 



PCT 

INTERNATIONALER VORLAUFIGER PRUFU 



Irec'd 

BRER 



1 1 MAY 1998 



iBHERICHJPCT 



(Artikel 36 und Regel 70 PCT) 




Aktenzeichen des Anmelders Oder Anwalts 
K 2375 


xAtciTcotzc v/riDntzuiPKI siehe Mitteilung uber die Ubersendung des internationalen 
Wtl 1 tMt^s VUMLjtntn vorlaufigen Priifungsberichts (Formblatt PCT/IPEA/416) 


Internationales Aktenzeichen 
PCT/DE97/00245 


Internationales Anmeldedatum (Tag/Monat/Jahr) 
10/02/1997 


Priority date (Tag/Monat/Jahr) 
09/02/1 996 



Internationale Paten tklassifikation (IPK) Oder nationale Klassifikation und IRK 
A61K45/06 



Anmelder 

DEUTSCHES KREBSFORSCHUNGSZENTRUM...et al. 



1 . Dieser Internationale vorlaufige PrQfungsbericht wurde von der nnit der internationalen vorlaufigen Prufung beauftragten 
Behorde erstellt und wird denn Anmelder gemaB Artikel 36 ubermittelt. 



2. Dieser BERICHT umfaGt insgesamt 3 Blatter einschlieBlich dieses Deckblatts. 

S AuBerdem liegen dem Bericht ANLAGEN bei; dabei handelt es sich unn Blatter mtt Beschreibungen, Anspruchen und/oder 
Zeichnungen, die geandert wurden und diesem Bericht zugrunde liegen, und/oder Blatter mit vor dieser Behorde 
vorgenommenen Berichtigungen (siehe Regel 70.16 und Abschnitt 607 der Venwaltungsrichllinien zum PCT). 

Diese Aniagen umfassen insgesamt 1 Blatter. 



Dieser Bericht enthalt Angaben zu folgenden Punkten: 

I S Grundlage des Berichts 
Prioritat 

Keine Erstellung eines Gutachtens uber Neuheit, erfinderische Tatlgkeit und gewerbliche Anwendbarkeit 
Mangelnde Einheitlichkeit der Erfindung 

Begrundete Feststellung nach Artikel 35(2) hinsichtlich der Neuheit, der erfinderischen Tatigkeit und 
der gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erklarungen zur Stutzung dieser Feststellung 

Bestimmte angettihrte Unterlagen 

Bestimmte Mangel der internationalen Anmeldung 

Bestimmte Bemerkungen zur internationalen Anmeldung 
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□ 


III 


□ 


IV 


□ 


V 




VI 


□ 


VII 


□ 


VIII 


□ 





Datum der Einreichung des Antrags 
03/09/1 997 


Datum der Fertigstellung dieses Berichts 

0 7. 05. 98 


Name und Postanschrift der mit der internationalen vorlaufigen 
Prufung beauftragten Behorde 

Europaisches Patentamt 

^5f^ D- 80293 Munchen 

£yJ Tel. (+49-89) 2399-0. Tx: 523656 epmu d 
Fax: (+49-89) 2399-4465 


Bevollmachtigter Bedtensteter ^-^r^S^T^j^ 
Ludwig, G f ^ l) 

Telefon (+49-89) 2399-8698 



Formblatt PCT/IPE A/409 (Deckblatt) (Januar 1994) 



INTERNATIONALER VORLAUFIGER 
PRUFUNGSBERICHT 



Internationales Aktenzeichen PCT/DE97/00245 



I. Grundlage des Berichts 

1 . Dieser Bericht wurde erstellt auf der Grundlage (Ersatzblatter die dem Anmeldeamt auf eine Aufforderung nach 
Artikel 14 hin vorgelegt warden, gelten im Rahmen dieses Berichts als "ursprunglich eingereicht" and sind ihm 
nicht beigefugt, weil sie keine Anderungen enthaiten.): 

Beschreibung, Seiten: 

1-5 ursprungliche Fassung 



Patentanspriiche, Nr.: 

1 -4 eingegangen am 22/04/1 998 mit Schreiben vom 20/04/1 998 



2. Aufgrund der Anderungen sind folgende Unterlagen fortgefallen: 

□ Beschreibung. Seiten: 

□ Anspruche, Nr.: 

□ Zeichnungen, Blatt: 



3. □ Dieser Bericht ist ohne Berucksichtigung (von einigen) der Anderungen erstellt worden, da diese aus den 
angegebenen Grunden nach Auffassung der Behorde uber den Offenbarungsgehalt in der ursprunglich 
eingereichten Fassung hinausgehen (Regel 70.2(c)): 



4. Etwaige zusatzliche Bemerkungen: 



V. Begrundete Feststellung nach Artikel 35(2) hinsichtlich der Neuheit, der erfinderischen Tatigkeit und der 
gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erklarungen zur Stutzung dieser Feststellung 



1. Feststellung 



Neuheit (N) 

Erfinderische Tatigkeit (ET) 
Gewerbliche Anwendbarkeit (GA) 



Ja: Anspruche 1 -4 
Nein: Anspruche 

Ja: Anspruche 1-4 
Nein: Anspruche 

Ja: Anspruche 1 -4 
Nein: Anspruche 



2. Unterlagen und Erklarungen 
siehe Beiblatt 



Formblatt PCT/IPEA/409 (Felder l-VIII. Blatt 1) (Januar 1994) 



INTERNATIONALER VORLAUFIGER Internationales Aktenzeichen PCT/DE97/00245 
PRUFUNGSBERICHT- BEIBLATT 



In diesem Bescheid wird werden folgende Dokument/e (D) genannt: 

D1: Molecular Endocrinology 7, 1502-1514 (1993) 
D2: Molecular Human Reproduction 4, 9-15 (1998)* 

*dieses nachpublizierte Dokument gehort nicht zu dem fur die Anmeldung 
relevanten Stand der Technik und wird nur als Expertenmeinung herangezogen 

1. Dokument D1 offenbart , da6 der Transkriptionsaktivator CREM durch 
Phosphorylierung aktiviert wird und Gene in Ableserichtung (down-stream) 
aktiviert, welche bei der Spermiogenese von Bedeutung sind (Seite 
1502/Zusammenfassung; Seite 151 1, rechte Spalte, letzter Absatz des Textes). 

2. Die Anmeldung offenbart, daB die Spermatogenese gestort ist, wenn CREM- 
Defizienz vorliegt oder CREM nicht in phosphorylierter Form vorliegt. 

Beansprucht wird ein Verfahren (und ein entsprechender Kit) zur 
Untersuchung/Uberwachung der Spermatogenese wobei CREM und/oder CREM- 
abhangige Proteine bestimmt werden. 

Das erfindungsgemaBe Verfahren wird in Dokument D2 beschrieben. 

3. Der in den Anspruchen 1-4 beanspruchte Anmeldungsgegenstand erscheint im 
Licht des Obigen als neu und erfinderisch da Dokument D1 keinen Hinweis auf 
die Erfindung gibt und die Durchfuhrbarkeit der Erfindung durch Dokument D2 
belegt ist. 



Formblatt PCT/Beiblatt/409 (Blatt 1) (EPA-April 1997) 
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Unser Zeichen: K 2375 - hu / msl 



Patentanspriiche 

1 . Verfahren zur Untersuchung bzw. Uberwachung der Spermatogenese, 
wobei CREM und/oder CREM-abhangige Proteine bestimmt werden. 

5 

2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, daQ> die CREM- 
abhangigen Proteine Proacrosin, Protannfn, Tp-1 , MCS und/oder RT7 sind. 

^ 3. Kit zur Durchfuhrung des Verfahrens nach Anspruch 1 oder 2, umfassend 

10 ein Oder mehr von (a) - (c) 

(a) Primer fur eine Annplifikation von fur CREM- und/oder CREM-ab- 
hangigen Proteinen kodierende DNA, 

15 (b) Antikorper gegen CREM und/oder CREM-abhangige Proteine, 

(c) DNA-Proben fur mRNA von CREM und/oder CREM-abhangigen 
Proteinen, sowie 

^20 (d) Standards und Nachweisreagentien fur ein oder mehr von (a) - (c), 

und 

(e) Trager sowie ubiiche Hilfsstoffe. 

25 4. Kit nach Anspruch 3, dadurch gekennzeichnet, daB die CREM-abhangigen 

Proteine Proacrosin, Protannin, Tp-1, MCS und/oder RT7 sind. 



GEANDERTES BLATT 



7. Februar 1997 




§9/117810 
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Regulierung der Spermatogenese 



Die vorliegende Erfindung betrifft eine pharmazeutische Zusammensetzung zur 
Regulierung der Spermatogenese und ein Verfahren zur Untersuchung der 
Spermatogenese sowie einen hierfur verwendbaren Kit. 

Mit Spermatogenese wird die Entwicklung von Spermien bezeichnet. Ein Ein- 
greifen in die Spermatogenese ist wunschenswert, wenn sie gestort ist und 
nicht zu funktionsfahigen Spermien fuhrt. Andererseits konnte ein Eingreifen in 
die Spermatogenese auch genutzt werden, um eine Fertilitatskontrolle beim 
Mann durchzufuhren. 

Der vorliegenden Erfindung liegt somit die Aufgabe zugrunde, ein Mittel bereitzu- 
stellen, mit dem die Spermatogenese reguliert werden kann. 

ErfindungsgemalS wird dies durch die Gegenstandige in den Patentanspruchen 
erreicht. 

Gegenstand der vorliegenden Erfindung ist somit eine pharmazeutische Zusam- 
mensetzung, die sich zur Regulierung der Spermatogenese eignet. Eine solche 
Zusammensetzung umfalSt: 

(a) zur positiven Regulierung 
ein Oder mehr Stoffe von 

CREM, einer CREM-phosphorylierenden Verbindung und einer die Ex- 
pression von CREM induzierenden Verbindung, und/oder 



(b) 



zur negativen Regulierung 
ein Oder mehr Stoffe von 

einer CREM-hemmenden Verbindung, einer die Phosphorylierung von 
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CREM hemmenden Verbindung und einer die Expression von CREM hem- 
menden Verbindung. 

Die voriiegende Erfindung beruht auf der Erkenntnis des Anmelders, dafS CREM 
(cAMP responsive elennent modulator) ein entscheidender Regulator der Sperma- 
togenese ist, Der Annnelder hat gefunden, dafi CREM ein Transkriptionsfaktor 
ist, der die Expression von an der Spermatogenese beteiligten Proteinen kon- 
trolliert. Diese Proteine werden in der vorliegenden Annneldung als CREM-ab- 
hangige Proteine bezeichnet. Beispiele solcher sind Proacrosin, Protamin, Tp-1 
(transision protein-1) MCS (mitochondrial capsule seleno protein) und RT7 (mill 
germ cell specific protein). Findet sich eine CREM-Defizienz, d.h. ist CREM nicht 
Oder nur vermindert bzw. nicht in phosphorylierter Form exprimiert, wodurch 
vorstehende Proteine ebenfalls nicht oder nur vermindert exprimiert sind, liegt 
eine gestorte Spermatogenese vor, die zu funktionsunfahigen Spermien fuhrt. 

In einer pharmazeutischen Zusammensetzung der vorliegenden Erfindung betrifft 
der Ausdruck "eine CREM-phosphorylierende Verbindung" jegliche zur Phospho- 
rylierung von CREM geeignete Verbindungen, insbesondere Kinasen. Ferner 
betrifft der Ausdruck "eine die Expression von CREM induzierende Verbindung" 
jegliche Verbindungen, die direkt oder indirekt die Expression von CREM induzie- 
ren konnen. Desweiteren betrifft der Ausdruck "eine CREM-hemmende Ver- 
bindung" jegliche zur Hemmung von CREM geeignete Verbindungen, insbesonde- 
re gegen CREM-gerichtete Antikorper. Daruberhinaus betrifft der Ausdruck "eine 
die Phosphorylierung von CREM hemmende Verbindung" jegliche Verbindungen, 
die zur Hemmung der Phosphorylierung von CREM geeignet sind. Solche Ver- 
bindungen sind insbesondere Kinase-lnhibitoren, wie H7, H8, H89, HA 1 004 und 
Walsh-Inhibitor. Weiterhin betrifft der Ausdruck "eine die Expression von CREM 
hemmende Verbindung" jegliche Verbindungen, die direkt oder indirekt die 
Expression von CREM hemmen konnen. 

Der Fachmann weiS, wie er bestimmen kann, welche der fur eine pharmazeuti- 
sche Zusammensetzung der vorliegenden Erfindung genannten Stoffe und 
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welche Mengen davon sich fur die Spermatogenese-Regulierung bei einem 
einzelnen Probanden am besten eignen. Fur den Fachmann bietet sich z.B. 
folgendes an: Herstellung einer transgenen Maus, die in runden Spernnatiden des 
Hodens eine induzierbare CREB (cyclic AMP responsive element binding protein)- 
Mutante exprimiert. Diese Mutante dimerisiert mit CREM, wobei die Mutants 
gegenuber CREM dominant-negativ ist, d.h. CREM wird durch Dimerisierung mit 
dominant-negativem CREB inhibiert. Die transgene Maus ermoglicht daher die 
Bestimmung von Stoffen und deren Mengen, die EinfluB auf CREM und somit 
auf die Spermatogenese haben. 

Zur Herstellung der transgenen Maus bietet sich an, in befruchtete Eizellen einer 
Maus einen Vektor einzufuhren, der einen die Genexpression in runden Spermati- 
den ermogiichenden Promotor, wie den Protamin-Promotor (vgl. Zambrowicz, 
B.P. et al., Proc. Natl. Acad. Sci. USA 90, (1990), 5071-5075), enthalt. Unter 
der Kontrolle dieses Promoters steht eine DNA, die fur ein Fusionsprotein aus 
dem mutierten CREB und einer veranderten Liganden-Bindungsdomane des 
menschiichen Progesteronrezeptors kodiert (vgl. Wang, Y, et al., Proc. Natl. 
Acad. Sci. USA 91, (1994), 8180-8184). Das mutierte CREB weist an der 
Position 1 33 nicht Serin sondern Alanin auf und kann daher nicht phosphoryliert 
werden, was den Verlust seiner Transkriptionsaktivitat bedeutet. In der ver- 
anderten Liganden-Bindungsdomane des menschiichen Progesteronrezeptors 
fehlen die Aminosauren 892-933, wodurch diese Liganden-Bindungsdomane 
nicht mehr durch Progesteron sondern nur noch durch den Liganden RU 486 
gebunden werden kann. Durch letzteren wird das mutiferte CREB im Fusions- 
protein aktiviert. 

ErfindungsgemaR wird auch ein Verfahren bereitgestellt, das sich zur Unter- 
suchung bzw. Uberwachung der Spermatogenese eignet. Ein solches Verfahren 
umfaRt die Bestimmung von CREM und/oder CREM-abhangigen Proteinen, z.B. 
Proacrosin, Protamin, Tp-1, MCS und RT7. 

Fur die Bestimmung von CREM und/oder CREM-abhangigen Proteinen konnen 
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ubiiche Verfahren verwendet werden. Gunstig ist es, mittels PCR-Verfahren zu 
bestimmen, ob die fur CREM und/oder CREM-abhangige Proteine kodierenden 
DNA-Sequenzen Mutationen aufweisen. Ferner bietet sich an, Punktionen am 
Hoden durchzufuhren, um bevorzugt Spermatiden und besonders bevorzugt 
runde Spermatiden von Hoden zu untersuchen und die Expression von CREM 
und/oder CREM-abhangigen Proteinen zu bestimmen. Hierfur konnen CREM 
und/oder CREM-abhangige Proteine in einer Western-Blot-Analyse bestimmt 
werden, in der Antikorper gegen die einzelnen Proteine verwendet werden. Auch 
kann die mRNA von CREM und/oder CREM-abhangigen Proteinen in einer Nort- 
hern-Blot-Analyse bestimmt werden, in der DNAs der einzelnen Proteine als 
Proben verwendet werden. 

ErfindungsgemaB wird auch ein Kit bereitgestellt, der zur Bestimmung von CREM 
und/oder CREM-abhangigen Proteinen geeignet ist. Ein solcher Kit umfa(2>t: 

ein Oder mehr von (a) - (c) 

(a) Primer fur eine Amplifikation von fur CREM- und oder CREM-abhangigen 
Proteinen kodierender DNA, 

(b) Antikorper gegen CREM und/oder CREM-abhangige Proteine, z.B. Proacro- 
sin, Protamin, Tp-1, MCS und RT7, 

(c) DNA-Proben fur mRNA von CREM und/oder CREM-abhangigen Proteinen, 
z.B. Proacrosin, Protamin, Tp-1, MCS und RT7, sowie 

(d) Standards und Nachweisreagentien fur ein oder mehr von (a) - (c), und 

(e) Trager sowie ubiiche Hilfsstoffe. 



Mit der vorliegenden Erfindung ist es moglich, die Spermatogenese zu regulieren, 
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d.h. eine gestorte Spermatogenese positiv zu regulieren, wodurch funktions- 
fahige Spermien gebildet werden, und eine normale Spermatogenese negativ zu 
regulieren, wodurch die Spermienbildung gehennmt wird. Die Regulierung der 
Spermatogenese ist reversibel, wodurch sich die negative Regulierung besonders 
zur Kontrolle der Fertiiitat eines mannlichen Tieres, insbesondere des Mannes, 
eignet. Mit der vorliegenden Erfindung ist es ferner mogiich, die Spermatogenese 
zu uberwachen, was insbesondere wichtig ist, wenn regulierend eingegriffen 
worden ist. 
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K 2291 

Patentanspriiche 

1 . Pharmazeutische Zusammensetzung, geeignet zur Regulierung der Sper- 
matogeneses umfassend: 

(a) zur positiven Regulierung 
ein Oder mehr Stoffe von 

CREM, einer CREM-phosphorylierenden Verbindung und einer die 
Expression von CREM-induzierenden Verbindung, und/oder 

(b) zur negativen Regulierung 
ein Oder nnehr Stoffe von 

einer CREM-hennmenden Verbindung, einer die Phosphorylierung 
von CREM hemmenden Verbindung und einer die Expression von 
CREM hemmenden Verbindung. 

2. Pharmazeutische Zusammensetzung nach Anspruch 1 , dadurch gekenn- 
zeichnet, dalS die CREM-phosphorylierende Verbindung eine Kinase ist, 
und die die Phosphorylierung von CREM hemmende Verbindung ein 
Kinase-inhibitor ist. 

3. Verfahren zur Untersuchung bzw. Uberwachung^ der Spermatogeneses 
wobei CREM und/oder CREM-abhangige Proteine bestimmt werden. 

4. Verfahren nach Anspruch 3, dadurch gekennzeichnet, dafS die CREM- 
abhangigen Proteine Proacrosin, Protamin, Tp-1 , MCS und/oder RT7 sind. 

5. Kit zur Durchfuhrung des Verfahrens nach Anspruch 3 oder 4, umfassend 
ein Oder mehr von (a) - (c) 
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(a) Primer fur eine Amplifikation von fur CREM- und/oder CREM-ab- 
hangigen Proteinen kodierende DNA, 

(b) Antikorper gegen CREM und/oder CREM-abhangige Proteine, 

(c) DNA-Proben fur nnRNA von CREM und/oder CREM-abhangigen 
Proteinen, sowie 

(d) Standards und Nachweisreagentien fur ein oder mehr von (a) - (c), 
und 

(e) Trager sowie ubiiche Hilfsstoffe. 

6. Kit nach Anspruch 5, adurch gekennzeichnet, dalS die CREM-abhangigen 
Proteine Proacrosin, Protannin, Tp-1, MCS und/oder RT7 sind. 

7. Verwendung von (b) der pharmazeutischen Zusammensetzung nach 
Anspruch 1 oder 2 zur Fertilitatskontrolle beim Mann. 
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K 2291 

Zusammenfassung 

Regulierung der Spermatogenese 

Die vorliegende Erfindung betrifft eine pharmazeutische Zusammensetzung, 
umfassend 

(a) zur positiven Regulierung 
ein Oder mehr Stoffe von 

CREM, einer CREM-phosphorylierenden Verbindung und einer die 
Expression von CREM-induzierenden Verbindung, und/oder 

(b) zur negativen Regulierung 
ein Oder mehr Stoffe von 

einer CREM-hemmenden Verbindung, einer die Phosphorylierung 
von CREM hemnnenden Verbindung und einer die Expression von 
CREM hennmenden Verbindung. 



Ferner betrifft die Erfindung ein Verfahren zur Untersuchung der Spermatogene- 
se sowie einen hierfur verwendbaren Kit. 
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(57) Abstract 



r....nT^ present invention relates to a pharmaceutical composition comprising: (a) for positive control, one or more substances of cAMP 
responsive element modulator (CREM). a CREM phosphotylating compound and a CREM expression inducing compound, and/or (b) to 
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fbTzur nL^HvP^f 'TJ^2f r Verbindung und einer die Expression von CREM-induzierenden Verbindung, und/oder 

^JZZf Tl^^ 7 5.'°^'= ^<=>« CREM-hemmenden Verbindung, einer die Phosphorylierung von CREM- 

Suchun. der C:^,';;:^ CREM-hemmenden Verbindung. Femer betrifft die Erfindung ein Verfahren zur 

untersucnung der Spermatogenese sowie einen hierfQr verwendbaren Kit. 
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